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(3) 3-Amino-5-benzyliden-2-thioxo-thiazolidin-4- one, Verfahren zu deren Herstellung und diese enthaltendes 
kosmetisches Mittel 

(57) Gegenstand der Erfindung ist ein kosmetisches Mittel zur darstellen, enthait. sowie neue 3-Amino-5-benzyliden-2-thio- 

Bekampfung von Kopfschuppen, enthaltend ubliche kosme- xo-thiazolidin-4-one. 
tische Trager- und Zusatzstoffe, dadurch gekennzeichnet. 
dalS es mindestens ein 3-Amino-5-benzyliden-2-thioxothia- 
zolidin-4-on der allgemeinen Formel 
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in der H t und R 2 unabhangig voneinander einen der Reste H, 
C 1 bis C 2 -Alkyl, Phenyl- oder Naphthylalkyl mit 1 bis 2 
C-Atomen in der Alkylkette, Phenyl oder Naphthyl bedeutet, 
oder aber R 1 und R 2 zusammen mit dem Stickstoffatom, an 
das sie gebunden sind, Teil eines heterocyklischen Ringes 
sind und in diesem Ring das Segment -(CH 2 ) m -X-(CH 2 ) n mit 
X - CH ? , % 0, S, NR* (R* mm Alkyl/Phenylalkyl oder Naphthylal- 
kyl mit jeweils 1 bis 2 C-Atomen in der Alkylkette. Phenyl. 
Naphthyl), m = 0 bis 3 und n = 1 bis 3 darstellen, unter der 
Voraussetzung, dafi m nur dann gleich 0 ist, wenn X = CH 2 
ist, und R 3 und R 4 unabhangig voneinander einen der Reste 
H. Cj bis C 2 -Alkyl, Phenyl, Naphthyl, C, bis C 2 -Alkoxycarbo- 
nyl, Carboxyt, Halogen, Nitro, Amino, mit C 1 bis C 2 -Afkyl, 
Naphthyl, Phenyl, Brom- oder Chlornaphthyl, Brom- oder 
Chlorphenyt, Phenyl- oder Naphthylalkyl mit 1 bis 2 C-Ato- 
men in der Alkylkette mono- oder disubstituiertes Amino, 
wobei im Falle der disubstituierten Aminogruppe die Substi- 
tuenten gleich oder verschteden sein konnen, oder Hydroxy! 
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5-Benzyliden-3-azepano-2-thioxo-thiazolidin-4-on. 

Die als Bestandteil des hier beschriebenen kosmetischen Mittels genannten Verbindungen gemaB der Formel 
(1) weisen bei den fiir das erfindungsgemaBe Mittel in Betracht kommenden Konzentrationen eine gegeniiber 
den aus der DE-OS 29 37 184, DE-OS 29 38 418, DE-OS 30 45 340 und DE-OS 38 03 783 bekannten Verbindun- 5 
gen eine erheblich verbesserte Wirksamkeit gegen Kopfschuppen auf. Zudem konnen sie wegen ihrer guten 
Loslichkeit in den fiir kosmetische Praparate ublichen Losungsmitteln wie Wasser und Wasser-Alkohol-Gemi- 
schen in den meisten kosmetischen Zubereitungsformen Verwendung finden. 

Die vorstehend angegebenen Verbindungen gemaB der Formel (I) sollen in beliebigen, fiir die Haar- und 
Kopfhautbehandlung geeigneten kosmetischen Zubereitungen, wie zum Beispiel in Einlegemitteln, Rinses, Fri- \q 
siergelen, Frisiercremes, Haarolen, Haarpomaden, Haarkuren, Wasserwellotionen oder Sprays, vorzugsweise 
jedoch in Shampoos und Haarwassern, Verwendung finden. 

Es handelt sich dabei um Zubereitungen, die je nach ihrem Anwendungszweck fur kiirzere oder langere Zeit 
auf dem Haar und der Kopfhaut verbleiben. Durch ihren Gehalt an den beschriebenen Verbindungen gemaB der 
Formel (1) wird hierbei gleichzeitig eine Schuppenbehandlung bewirkt. Es ist jedoch auch moglich, Zubereitun- 15 
gen herzustellen, die hauptsachlich oder ausschlieBlich dem Ziel einer Schuppenbekampfung dienen. 

Die Konzentration der Verbindungen gemaB der Formel (I) betragt in den Zubereitungen, die auf dem Haar 
und der Kopfhaut verbleiben, wie zum Beispiel in Haarwassern und Einlegemitteln, etwa 0,05 bis 2 Gewichtspro- 
zent, vorzugsweise 0,1 bis 1 Gewichtsprozent. Zubereitungen, die kurz nach ihrer Anwendung abgespult werden, 
wie beispielsweise Shampoos und Rinses, enthalten die hier beschriebenen Verbindungen der Formel (I) in einer 20 
Menge von etwa 0,1 bis 3 Gewichtsprozent, vorzugsweise in einer Menge von 0,5 bis 2 Gewichtsprozent. Hierbei 
konnen die genannten Verbindungen jeweils allein oder im Gemisch miteinander in diesen Zubereitungen 
vorliegen. 

Die Zusammensetzung dieser kosmetischen Zubereitungen stellt eine Mischung der Verbindungen gemaB der 
Formel (I) mit den fur solche Zubereitungen ublichen Bestandteilen, wie Trager- und Zusatzstoffen, dar. 25 

Der kosmetische Tragerstoff kann ein fiir die ortliche Anwendung ublicher Tragerstoff, wie eine Salbengrund- 
lage oder vor allem ein flussiger Tragerstoff, wie beispielsweise Wasser, Alkohole oder waBrig-alkoholische 
Mischungen, sein. Hierfur geeignete Alkohole sind beispielsweise Ethanol, n-PropanoI, i-Propanol sowie auch 
mehrwertige Alkohole wie Glycerin und Propylenglykol. 

Fliissige Tragerstoffe wie Wasser und Alkohole sind deshalb besonders bevorzugt, weil sich bei ihrer Verwen- 30 
dung meist klare Losungen ergeben und diese Tragerstoffe besonders intensive Benetzung der Kopfhaut 
ermoglichen. 

Bevorzugte Zubereitungen sind Haarwasser und Shampoos gegen Schuppen, wobei letztere ein anionisches, 
kationisches, nichtionogenes oder amphoteres Tensid als ublichen waschaktiven Bestandteil enthalten. 

Als ubliche Zusatzstoffe in den kosmetischen Zubereitungen kommen beispielsweise kosmetische Harze, 35 
Emulgatoren, Verdicker, wie zum Beispiel hohere Fettalkohole, Starke, Cellulosederivate, Paraffinol, ferner 
Pflegestoffe, wie beispielsweise Lanolinderivate, Cholesterin oder Pantothensaure, sowie weiterhin Farbstoffe, 
Parfum6le,Treibgase und andere in Betracht. 

Die 3-Amino-5-benzyliden-2-thioxo-thiazolidin-4-one der allgemeinen Formel (I) sind nach dem von W. 
Hanefeld und M. A. Jalili in Archiv der Pharmazie 320, Seite 329—337, Weinheim 1987 beschrieben allgemeinen 40 
Herstellungsverfahren, bei dem man zunachst eine 2-Aminothiocarbazoylthio-essigsaure der allgemeinen For- 
mel (A) 



( ) \ 



N — NH — C — S — CHj — COOH (A) 

/ 
R 2 

mit Acetanhydrid zur Reaktion bringt und anschlieQend das so erhaltene 3-Amino-2-thioxo-thiazoiidin-4-on der 
allgemeinen Formel (B) 

R, 

\ 

N— N C = 0 

/ I I 

R 2 S = C CH 2 (B) 

\ / 
S 

in einem geeigneten Losungsmittel (beispielsweise Toluol, Ethanol) unter Erhitzen mit einer aquimolaren Menge 
eines Benzaldehyds der allgemeinen Formel (C) 
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in der R a und R b unabhangig voneinander einen der Reste H, Ci bis C 2 -Alkyl, Phenyl- oder Naphthylalkyl mit 1 io 
bis 2 C-Atornen in der Alkylkette, Phenyl oder Naphthyl bedeutet, oder aber R a und R b zusammen mit dem 
Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, Teil eines heterocyklischen Ringes sind und in diesem Ring das 
Segment -(CH 2 ) m -X-(CH 2 )n, mit X = CH 2 , O, S, NR' (R' = Alkyl, Phenyialkyl oder Naphthylalkyl mit 1 bis 2 
C-Atomen in der Alkylkette, Phenyl, Naphthyl), m = 0 bis 3 und n = i bis 3 darstellen, unter der Voraussetzung, 
daB m nur dann gleich 0 ist, wennX = CH 2 ist; und R c und R d unabhangig voneinander einen der Reste H, Ci bis 15 
CrAlkyl, Phenyl, Naphthyl, d bis C 2 -Alkoxycarbonyt, Carboxyl, Halogen, Nitro, Amino, mit O bis C 2 -Alkyl, 
Naphthyl, Phenyl, Brom- oder Chlornaphthol, Brom- oder Chlorphenyl, Phenyl- oder Naphthylalkyl mit 1 bis 2 
C-Atomen in der Alkylkette, mono- oder disubstituiertes Amino, wobei im Falle der disubstituierten Aminogrup- 
pe die Substituenten gleich oder verschieden sein konnen, oder Hydroxyl darstellen, unter der Voraussetzung, 
daB R c und R d nicht gleichzeitig Wasserstoff bedeuten, wenn gilt R a = R b = Phenyl oder R a = Phenyl und 20 
R b =* Methyl; R a und R b nicht gleichzeitig Methyl bedeuten, wenn R d gleich Wasserstoff ist und R c Wasserstoff 
oder eine Dimethylamino- oder Nitrogruppe darstellt; R c und R d nicht gleichzeitig Wasserstoff bedeuten, wenn 
^ R a und R b zusammen mit dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, einen Piperin- oder Azepanring bilden; 
{ ) der von R a und R b zusammen mit dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, gebildete Heterozyklus kein 

Piperdin-, Azepan- oder Morpholinring ist, wenn R c gleich Dimethylamino und R d gleich Wasserstoff ist, und R a 25 
und R b zusammen mit dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, keinen Piperidinring bilden, wenn gilt R c = 
Nitro und R d = Wasserstoff. 

Beispiele fiir erfindungsgemaBe Verbindungen der Formel (II) sind: 
5-(4-Hydroxybenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-(3-Hydroxy-4-nitro-benzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 30 
5-(4-Carboxybenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on und 
5-(4-Methoxycarbonylbenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on. 

Die nachstehenden Beispiele sollen den Gegenstand der Erfindung naher erlautern ohne diesen hierauf zu 
beschranken. 

35 

Herstellungsbeispiele 
Beispiel 1 

5-Benzyliden-3-diphenylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on 40 

50,0 g (0,226 mol) N,N-Diphenylhydrazinhydrochlorid werden mit einer Losung von 9,04 g (0,226 mol) Natri- 
umhydroxid in 50 ml Ethanol und 100 ml Pyridin versetzt. Unter Eiskuhlung wird eine Miscliung aus 17,17 g 
(0,226 mol) Schwefelkohlenstoff, 30 ml Ethanol und 30 ml Pyridin zugetropft. und 1 Stunde in der Kalte weiter 
/ — s geruhrt. 21,35 g (0,183 mol) Natriumchloracetat werden zugegeben und 1 Stunde bei 20°C geruhrt. Der entstan- 45 
\ ) dene Niederschlag wird abfiltriert, mit Wasser gewaschen und mit konzentrierter Salzsaure angesauert. Es 
entstehen farblose Kristalle der 2-(3,3-Diphenylaminothiocarbozoy!thio)-essigsaure. 10,0 g (0,031 mol) dieser 
Saure werden in 100 ml Acetanhydrid unter Erhitzen gelost, dann auf 40°C abgekuhlt und mit drei Tropfen 
konzentrierter Schwefelsaure versetzt. Nach 10 Minuten Erhitzen wird auf zerstoBenes Eis gegossen, der 
entstandene Niederschlag nach ca. 2 Stunden abfiltriert und aus Ethanol umkristallisiert Die entstandenen 50 
hellbraunen JCristalle stellen das 3-Diphenylamino-2-thioxothiazolidin-4-on dar. 

3,6 g (0,01 1 mol) dieser Verbindung werden in 50 ml Ethanol mit 6,3 g (0,055 mol) Benzaldehyd und 3 Tropfen 
Piperidin wahrend 30 Minuten zum Sieden erhitzt. Der entstandene Niederschlag wird aus Ethanol umkristalli- 
siert und ergibt orange Kristalle des gewunschten 5-Benzyliden-3-diphenylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-ons. 

55 

Ausbeute: 

2,5 g (59% der Theorie) 

Schmelzpunkt: 

163°C 

60 

Beispiel 2: 

Herstellung von 3-Dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on 

24 g (0,4 mol) N,N-Dimethy1hydrazin werden in 60 ml trockenem Ethanol gelost und mit 60 ml trockenem 65 
Ethanol, der mit Ammoniak gesattigt ist, vermischL AnschlieBend werden bei 0 bis 5°C 24 ml (^ 30,5 g a 
0,4 mol) Schwefelkohlenstoff langsam zugetropft und die Losung 2 Stunden bei 0 bis 5°C weitergeruhrt. 

Sodann wird das entstandene Triethylammoniumdithiocarbazat abfiltriert und mit einer Losung von 61,6 g 

5 
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»H-NMR(DMSO-D 6 ): . 
7,65 (OH) 
7,6(s;CH) 
7.5-6,8 (2d, C 6 H 4 ) 

3,0(s;2CH 3 ) 5 

Beispiele fur kosmetische Mittel 
Beispiel 5 

10 

Klares Shampoo 

2,0 g 5-(4-Hydroxybenzyliden)^-dimeihylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on 
40,0 g Natriurnlaurylalkoholdiglykolethersulfat, 28prozentige waBrige Losung 
4,0 g Natriumchlorid 15 
0,2 g Parfumol 
53,8 g Wasser 
100,0g 

20 

Beispiel 6 
Klares Haarwasser 

25 

1,0 g 5-BenzyIiden-3-diphenylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on 
50,0 g Isopropylalkohol 

0,2 g Parfumol 
48,8 g Wasser 

100,0 g 30 

Beispiel 7 

Einlegemittel 35 

0,5 g 5-(4-Carboxybenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on 
40,0 g Ethanol 

3,0 g Copolymer aus 60% Vinylpyrrolidon und 40% Vinylacetat, in Pulverform (Luviskol® VA 64 der 

Firma BASF, Ludwigshafen, Bundesrepublik Deutschland) 40 
0,2 g Parfumol 
56,3 g Wasser 
100,0g 

45 

Alle in der vorliegenden Anmeldung angegebenen Prozentzahlen stellen Gewichtsprozente dan 

Patentanspruche 

J. Kosmetisches Mittel zur Bekampfung von Kopfschuppen, enthaltend ubliche kosmetische Trager- und 50 
Zusatzstoffe, dadurch gekennzeichnet, daB es mindestens ein 3-Amio-5-benzyliden-2-thioxo-thiazolidin- 
4-on der allgemeinen Formel 



R, 

\ 

N — N C = 0 o 

R 2 S = C C=CH -\Q> (■> 

^ s R * 
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in der R| und R2 unabhangig voneinander einen der Reste H, Ci bis C 2 -Alkyl, Phenyl- oder Naphthylalkyl 
mit 1 bis 2 C-Atomen in der Alkylkette, Phenyl oder Naphthyl bedeutet, oder aber R t und R 2 zusammen mil 
dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, Teil eines heterocyclischen Ringes sind und in diesem Ring 65 
das Segment -CH 2 )m-X-(CH 2 )n mit X = CH 2 , 0, S, NR' (R'= Alkyl, Phenylaikyl oder Naphthylalkyl mit 
1 bis 2 C-Atomen in der Alkylkette, Phenyl, Naphthyl), m =0 bis 3 und n = 1 bis 3 darstellen, unter der 
Voraussetzung, daB m nur dann gleich 0 ist, wenn X = CH 2 ist, und R 3 und R4 unabhangig voneinander einen 
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der Reste H/Ci bis C2-Alkyl, Phenyl, Naphthyl, Ci bis C 2 -Alkoxycarbonyl, Carboxyl, Halogen, Nitro, Amino, 
mit Ci' bis C 2 -Alkyl, Naphthyl, Phenyl, Brom- oder Chlornaphthyl, Brom- oder Chlorphenyl, Phenyl- oder 
Naphthylalkyl mit 1 bis 2 C-Atomen in der Alkylkette, mono- oder disubstituiertes Amino, wobei im Falie 
der disubstituierten Aminogruppe die Substituenten gleich oder verschieden sein konnen, oder Hydroxyl 
5 darstellen, enthalt. 

2. Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB die Verbindung gemaB der Formel (I) ausgewahlt 
ist aus 

5-Benzyliden-3-diphenyIamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-(4-Hydroxybenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 
io 5-(3-Hydroxy-4-nitro-benzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-(4-CarboxybenzyIiden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-(4-Methoxycarbonylbenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin 4-on, 

5-(4-Dimethylaminobenzyliden)-3-piperidino-2-thioxo-thiazolidin-4-on ( 

5-Benzyliden-3-{N-methyl-N-phenyl-amino)-2-thioxo-thiazolidin-4-on t 
15 5-(4-Dimethylaminobenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-(4-Nitrobenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-Benzyliden-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-(4-Nitrobenzyliden)-3-piperidino-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 

5-(4-Dimethylaminobenzyliden)-3-azepano-2-thioxo-thiazolidin-4-on, 
20 5-(4-Dimethylaminobenzyliden)-3-morpholino-2-thioxo-thiazolidin'4-on und 

5-Benzyliden-3-azepano-2-thioxo-thiazolidin-4-on. 

3. Mittel nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daB es ein Mittel zur Behandlung der Haare und 
der Kopfhaut ist, welches auf dem Haar und der Kopfhaut verbleibt und die Verbindung der Formel (1) in 

] einer Menge von 0,05 bis 2 Gewichtsprozent enthalt. 

* 25 4. Mittel nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daB es ein Mittel zur Behandlung der Haare und 

der Kopfhaut ist, welches nach der Anwendung ausgespiilt wird und die Verbindung der Formel (1) in einer 
Menge von 0,1 bis 3 Gewichtsprozent enthalt. 

5. Mittel nach einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, daB es ein Shamnpoo oder ein 
Haarwasser ist. 

30 6. 3- Amino-5-benzyliden-2-thioxo-thiazoIidin«4-on der allgemeinen Formel (II) 



R a 

\ 
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in der R a und R b unabhangig voneinander einen der Reste H, Ci bis C2-Alkyl, Phenyl- oder Naphthylalkyl 
mit 1 bis 2 C-Atomen in der Alkylkette, Phenyl oder Naphthyl bedeutet, oder aber R a und R b zusammen mit 
dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, Teil eines heterocyklischen Ringes sind und in diesem Ring 
das Segment. -CH 2 ) m -X-(CH 2 )n, mit X = CH 2 , 0. S, NR' (R' = Alkyl, Phenylalkyl oder Naphthylalkyl mit 
1 bis 2 C-Atomen in der Alkylkette, Phenyl, Naphthyl), m =0 bis 3 und n = l bis 3 darstellen, unter der 
Voraussetzung, daB m nur dann gleich 0 ist, wenn X =CH2 ist; und R c und R d unabhangig voneinander einen 
der Reste H, C t bis C2-Alkyl, Phenyl, Naphthyl, Ci bis C 2 - Alkoxycarbonyl, Carboxyl, Halogen, Nitro, Amino, 
mit Ci bis C 2 -Alkyl, Naphthyl, Phenyl, Brom- oder Chlornaphthyl, Brom- oder Chlorphenyl, Phenyl- oder 
Naphthylalkyl mit 1 bis 2 C-Atomen in der Alkylkette, mono- oder disubstituiertes Amino, wobei im Falle 
der disubstituierten Aminogruppe die Substituenten gleich oder verschieden sein konnen, oder Hydroxyl 
darstellen, unter der Voraussetzung, daB R c und R d nicht gleichzeitig Wasserstoff bedeuten, wenn gilt 
R a = R b « Phenyl oder R a = Phenyl und R b = Methyl; R a und R b nicht gleichzeitig Methyl bedeuten, wenn R d 
gleich Wasserstoff ist und R c Wasserstoff oder eine Dimethylamino- oder Nitrogruppe darstellt; R c und R d 
nicht gleichzeitig Wasserstoff bedeuten, wenn R a und R b zusammen mit dem Stickstoffatom, an das sie 
gebunden sind, einen Piperidin- oder Azepanring bilden; der von R a und R b zusammen mit dem Stickstoff- 
atom, an das sie gebunden sind, gebildete Heterozyklus kein Piperidin-, Azepan- oder Morpholinring ist, 
wenn Rc gleich Dimethylamino und R d gleich Wasserstoff ist; und R a und R b zusammen mit dem Stickstoff- 
atom, an das sie gebunden sind, keinen Piperidinring bilden, wenn gilt R c = Nitro und R d = Wasserstoff. 
7. 5-(4-Hydroxybenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on. 
8.5-(3-Hydroxy-4-nitro-benzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on. 
. 9.5-(4-Carboxybenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on. 
10. 5-(4-Methoxycarbonylbenzyliden)-3-dimethylamino-2-thioxo-thiazolidin-4-on. 
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